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 ﺷﺎﻣﻞ)ي ﻫﺎ  ﺑﻴﻤﺎر از ﻣﺨﺘﻠﻔﻲ اﻧﻮاع ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن
 و رﺷﺪ ﺣﺎﺻﻞ ﻛﻪ ﻣﻲ ﺷﻮد اﻃﻼق (ﻧﻮع 001 از ﺑﻴﺶ
 ﻛﻪ اﺳﺖ ﺑﺪن ﻫﺎي ﺳﻠﻮل ﺑﺮﻧﺎﻣﻪ ﺑﻲ روﻳﻪ و ﺑﻲ ﺗﻜﺜﻴﺮ
   اﻳﺠﺎد ژﻧﺘﻴﻜﻲ و ﻣﺤﻴﻄﻲ ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻋﻮاﻣﻞ ﺗﺎﺛﻴﺮ ﺗﺤﺖ
 ﻋﻨﻮان ﺑﻪ را ﺳﺮﻃﺎن اﻣﺮوزه ﻛﻪ اي دﻏﺪﻏﻪ(. 1) ﺷﻮد ﻣﻲ
 و ﻛﻨﺪ ﻣﻲ ﻣﻌﺮﻓﻲ ﺟﻬﺎن ﺳﻄﺢ در ﺑﻬﺪاﺷﺘﻲ ﻣﻌﻀﻞ ﻳﻚ
  ﺮارـﻗ درﻣﺎﻧﻲ ﺑﻬﺪاﺷﺘﻲ ﻫﺎي اوﻟﻮﻳﺖ ﺟﺰو را آن ﺑﺎ ﻣﺒﺎرزه
  
 اﻳﻦ ﺑﻪ ﻣﺒﺘﻼﻳﺎن ﺗﻌﺪاد اﻓﺰاﻳﺶ ﺑﻪ رو رﺷﺪ ،دﻫﺪ ﻣﻲ
 ﻣﺎ ﻛﺸﻮر در ﺧﺼﻮص و ﺑﻪ( 2)ﺟﻬﺎﻧﻲ  ﺳﻄﺢ در ﺑﻴﻤﺎري
 ﺑﻪ  ﻣﻮرد00007از  ﺳﺎﻟﻴﺎﻧﻪ ﺑﻴﺶ ﻛﻪ ﺑﻪ ﻃﻮري ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ
 ﺑﻪ ﻧﻴﺰ ﻧﻔﺮ 00004  از ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ اﻓﺰوده و ﺑﻴﺶ ﺑﻴﻤﺎران ﺧﻴﻞ
 000002از  ﺣﺎﺿﺮ ﺑﻴﺶ ﺣﺎل در روﻧﺪ و ﻣﻲ ﻣﺮگ ﻛﺎم
 21 از ﺑﻴﺶ  و ﻋﺎﻣﻞدارد وﺟﻮد ﻛﺸﻮر ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ در ﺑﻴﻤﺎر
 .(3)اﺳﺖ  اﻳﺮان و ﺟﻬﺎن ﺳﺮﺗﺎﺳﺮ در ﻫﺎ از ﻣﺮگ درﺻﺪ
  :ﭼﻜﻴﺪه
ز ﻧﻈﺮ  اﻳﺠﺎد ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎﻳﻲ را ﻣﻲ ﻧﻤﺎﻳﺪ ﻛﻪ اDS ﻣﻮش ﻫﺎي ﺻﺤﺮاﻳﻲ ﻧﮋاد ﺳﺮﻃﺎن ﭘﻮﺳﺖ دراﻟﻘﺎء  :ﻫﺪفزﻣﻴﻨﻪ و 
ﺗﻌﻴﻴﻦ  اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺑﺎ ﻫﺪف  ﻟﺬا. ﻓﻴﺰﻳﻮﻟﻮژﻳﻜﻲ و ﺷﻴﻤﻴﺎﻳﻲ ﺷﺒﺎﻫﺖ ﻫﺎي زﻳﺎدي ﺑﺎ ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي ﭘﻮﺳﺘﻲ در اﻧﺴﺎن دارد
ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري ﻫﺎي ﻋﺪدي و ﺳﺎﺧﺘﺎري در ﻣﺠﻤﻮﻋﻪ ﻛﺮوﻣﻮزوم ﻫﺎي ﻣﻮش ﻫﺎي ﺻﺤﺮاﻳﻲ ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﻮﺳﺖ و 
 .ﺷﺪ ﺠﺎم اﻧ اﻧﺴﺎﻧﻲﺑﺮرﺳﻲ ﻣﻨﺎﻃﻖ ﻣﺘﻨﺎﻇﺮ آن ﻫﺎ در ﻛﺮوﻣﻮزوم ﻫﺎي
ﺑﻪ  (enecarhtna]α[zneblyhtemiD-21,7 ) ABMD ﻣﺎده ي ﻛﺎرﺳﻴﻨﻮژﻧﻴﻚ2/5 gm ﺗﺠﺮﺑﻲ در اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ: ﺑﺮرﺳﻲروش 
ﺳﭙﺲ ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي اﻳﺠـﺎد ﺷـﺪه در .  ﺗﺰرﻳﻖ ﺷﺪ (DS)  اﺳﭙﺮاگ داوﻟﻲ ﺪي ﺑﻪ ﻣﻮش ﺻﺤﺮاﻳﻲ ﻧﮋاد ـــﻃﺮﻳﻖ زﻳﺮ ﺟﻠ 
ﻣـﻮرد ﺑﺮرﺳـﻲ ﻗـﺮار  ﻛﺸﺖ ﺳـﻠﻮل و  اﻳﻤﻨﻮﻫﻴﺴﺘﻮﺷﻴﻤﻲ ، روش ﻫﺎي ﻫﻴﺴﺘﻮﭘﺎﺗﻮﻟﻮژي ﺎﮔﺮوه ﻫﺎي ﻣﻮرد آزﻣﺎﻳﺶ ﺑ 
ﻛﺸﺖ ﺳﻠﻮﻟﻲ ﺑﻪ ﺗﻬﻴﻪ ﻛﺮوﻣﻮزوم ﻫـﺎي ﻣﺘﺎﻓـﺎزي اﻗـﺪام و ﻧﻮارﺑﻨـﺪي   ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﺣﺎﺻﻞ از .ﻨﺪﮔﺮﻓﺘ
ﻲ ﮔﺮدﻳـﺪ و ﻳﺑﺎ ﻛﻤﻚ ﭘﺎﻳﮕﺎه ﻫﺎي اﻃﻼﻋﺎﺗﻲ، ژن ﻫﺎي ﺳﺎﻛﻦ در ﻧﻮاﺣﻲ ﺗﻐﻴﻴـﺮ ﻳﺎﻓﺘـﻪ ﺷﻨﺎﺳـﺎ . ﮔﻴﻤﺴﺎ اﻧﺠﺎم ﮔﺮدﻳﺪ 
  . اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ ش ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ي ژﻧﻮﻣﻴﻚﻫﻤﭽﻨﻴﻦ ﺟﻬﺖ ﺗﻌﻤﻴﻢ ﻧﻘﺶ اﺣﺘﻤﺎﻟﻲ آﻧﻬﺎ ﺑﻪ اﻧﺴﺎن از رو
 اﻓـﺰاﻳﺶ ﻋـﺪدي  :ﺎﻣﻞ ﺷ ـ ﺳﻠﻮل ﻣﺘﺎﻓﺎزي 51 ﺗﻐﻴﻴﺮات ﻛﺮوﻣﻮزوﻣﻲ ﻏﻴﺮ اﺗﻔﺎﻗﻲ و ﻣﺘﺪاول در ﺑﻴﻦ ﺣﺪاﻗﻞ :ﻳﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎ 
ﺗﻐﻴﻴﺮات  و ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ 61 ،21، 6، 4ﻫﺎي ﺷﻤﺎره  و ﻛﺎﻫﺶ ﻋﺪدي در ﻛﺮوﻣﻮزوم 81، 01 ،9، 8ﻫﺎي ﺷﻤﺎره  ﻛﺮوﻣﻮزوم
 ﻣـﺎرﻛﺮ در ﻫﻤﻴﻨﻄـﻮر ﻛﺮوﻣـﻮزوم ﻫـﺎي .  ﺛﺒﺖ ﮔﺮدﻳﺪ71، 6، 5، 4، 1ي ﺷﻤﺎره ﻫﺎﺳﺎﺧﺘﺎري از ﺟﻤﻠﻪ ﺣﺬف در ﻛﺮوﻣﻮزوم 
 .ﻣﺪل ﻫﺎي ﻛﺮوﻣﻮزوﻣﻲ دﻳﭙﻠﻮﺋﻴﺪي و ﺗﺮﻳﭙﻠﻮﻳﺪي، ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ
 و ﺑﺎ در ﻧﻈـﺮ ﮔﻴـﺮي ﻫﺪه ﺷﺪه در ﻛﺮوﻣﻮزوم ﻫﺎي ﻣﺘﺎﻓﺎزي ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﺗﻐﻴﻴﺮات ﺳﺎﺧﺘﺎري وﻳﮋه ﻣﺸﺎ  :ﻧﺘﻴﺠﻪ ﮔﻴﺮي 
، ANALM، 2TKA، 2TRIS  MACB,،2A5DRSﺑﺮرﺳﻲ ﻣﻘﺎﻻت ﻣﺨﺘﻠﻒ، ﭘﻴﺶ ﺑﻴﻨـﻲ ﻣـﻲ ﮔـﺮدد ژن ﻫـﺎي 
ﻫﻤﭽﻨـﻴﻦ ﭘﻴـﺸﻨﻬﺎد ﻣـﻲ ﮔـﺮدد ﻛـﻪ .  در ﺑﺮوز ﺳﺮﻃﺎن ﭘﻮﺳﺖ دﺧﺎﻟﺖ داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷـﻨﺪ TRET  و XNAC، BOHR
ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري ﻫﺎي ﺳﺎﺧﺘﺎري ﻛﺮوﻣﻮزوﻣﻲ ﮔﺰارش ﺷﺪه در اﻳﻦ ﭘﮋوﻫﺶ ﻛﻪ ﻣﺤﻞ اﺳﺘﻘﺮار اﺣﺘﻤﺎﻟﻲ ژن ﻫﺎي دﺧﻴﻞ در 
ﺎ ژن ﻫـﺎي ﻛﺎﻧﺪﻳـﺪ ﺑﻴـﺸﺘﺮي ﺑـﺮاي ﺑﺮرﺳـﻲ دﻗﻴـﻖ ﺗـﺮ اﻳﻦ ﺳﺮﻃﺎن ﻣﻲ ﺑﺎﺷﻨﺪ ﻣﻮرد ﻛﻨﻜﺎش ﺑﻴﺸﺘﺮي واﻗﻊ ﮔﺮدد ﺗ 
 .ﻣﺸﺨﺺ ﮔﺮدد
 
  .DS ﻧﮋاد ، دي ﻣﺘﻴﻞ ﺑﻨﺰآﻧﺘﺮاﺳﻦ، ﺳﺮﻃﺎن ﭘﻮﺳﺖ، ﻧﻮارﺑﻨﺪي ﮔﻴﻤﺴﺎ، ﻣﻮش ﺻﺤﺮاﺋﻲ7، 21 : ﻛﻠﻴﺪيه ﻫﺎيواژ
   و ﻫﻤﻜﺎرانﻲدﻛﺘﺮ ﻣﻠﻚ ﺳﻠﻴﻤﺎﻧﻲ ﻣﻬﺮﻧﺠﺎﻧ  ﻛﺮوﻣﻮزوﻣﻲ در ﻣﻮش ﻫﺎي ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﻮﺳﺖﻧﺎﻫﻨﺠﺎري ﻫﺎي ﻋﺪدي 
61 
ﺗﺮﻳﻦ ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي ﺑﺪﺧﻴﻢ در  ﺳﺮﻃﺎن ﭘﻮﺳﺖ ﻳﻜﻲ از ﺷﺎﻳﻊ
  اﻳﻦ ﺑﻴﻤﺎري در ﺗﻤﺎم ﻧﻘﺎط دﻧﻴﺎ ﮔﺰارش ( 4) اﻧﺴﺎن اﺳﺖ
ﺷﻮد و اﻛﺜﺮ آﻧﻬﺎ از ﺟﻤﻠﻪ ﻛﺎرﺳﻴﻨﻮم ﺳﻠﻮل ﺳﻨﮕﻔﺮﺷﻲ و  ﻣﻲ
ﻲ و ﺗﺎﺑﺶ ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﻗﺎﻋﺪه اي ﭘﻮﺳﺖ ﺑﻪ ﻋﻠﺖ رادﻳﻮﺗﺮاﭘ
   (.5)د ﺷﻮ اﺷﻌﻪ ﻣﺎوراء ﺑﻨﻔﺶ ﻧﻮر ﺧﻮرﺷﻴﺪ اﻳﺠﺎد ﻣﻲ
ﻳﻚ ( enecarhtna]α[zneblyhtemiD-21,7 )ABMD
 و ﺟﺰء ﻫﻴﺪروﻛﺮﺑﻦ ﻫﺎي ﻛﺎرﺳﻴﻨﻮژن آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ وﻳﮋه ي آﻟﻲ
 ﻛﻪ ﺑﻪ اﺷﻜﺎل ﻣﻲ ﺑﺎﺷﺪ( HAP) آروﻣﺎﺗﻴﻚ ﭼﻨﺪ ﺣﻠﻘﻪ اي
ﻣﺨﺘﻠﻒ در ﻣﺤﻴﻂ زﻳﺴﺖ و ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ در اﻧﻮاع ﻏﺬاﻫﺎي 
 اﻳﻦ ﻣﺎده ﺑﺎ ﺗﻐﻴﻴﺮات .(6) د داردﺳﺮخ ﻛﺮده ﻧﻴﺰ وﺟﻮ
ﮕﺎه ـــﺳﺎﺧﺘﺎري ﻛﻪ در آن داده ﺷﺪه اﺳﺖ، در آزﻣﺎﻳﺸ
ﺟﻬﺖ ﺗﻘﻠﻴﺪ ﺗﻮﻣﻮر زاﻳﻲ در ﺣﻴﻮاﻧﺎت آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ اﺳﺘﻔﺎده 
ﻣﺤﻴﻄﻲ ﻋﻨﻮان ﻣﺪﻟﻲ از آﻻﻳﻨﺪه ﻫﺎي ﻪ ﺷﻮد و ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ ﺑ ﻣﻲ
ﻲ ﻧﮋاد اﺳﭙﺮاگ ﻳﻣﻮش ﻫﺎي ﺻﺤﺮا. ﻧﻴﺰ ﻋﻤﻞ ﻣﻲ ﻛﻨﺪ
 ﻧﻈﺮ ژﻧﺘﻴﻜﻲ ﺷﺒﺎﻫﺖ ﺑﺪﻟﻴﻞ اﻳﻨﺒﺮﻳﺪ ﺑﻮدن از( DS) داوﻟﻲ
اﺳﺘﻔﺎده از آﻧﻬﺎ از  ﻟﺬا ،ﺑﺴﻴﺎر زﻳﺎدي ﺑﺎ ﻳﻜﺪﻳﮕﺮ دارﻧﺪ
ﻧﻮم اﻧﺴﺎن ﻛﻪ ﻣﻮﺟﺐ ﭘﻴﭽﻴﺪه ﻧﺎﻫﻤﮕﻮﻧﻲ ﻣﻮﺟﻮد در ژ
ﺪازه اي ﺟﻠﻮﮔﻴﺮي ـــﺮدد ﺗﺎ اﻧـــﻧﺘﺎﻳﺞ ﻣﻲ ﮔﻴﺮ ﺪن ﺗﻔﺴـــﺷ
ﻋﻨﻮان ﻣﺪل ﻪ ﻲ ﺑﻫﻤﭽﻨﻴﻦ اﺳﺘﻔﺎده از ﻣﻮش ﺻﺤﺮاﻳ. ﺎﻳﺪﻣﻲ ﻧﻤ
ﻠﻮﮔﻴﺮي ﺑﻪ ﻋﻤﻞ از ﺗﺎﺛﻴﺮ ﺑﺴﻴﺎري از ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎي ﻣﺤﻴﻄﻲ ﺟ
ﺑﺎ اﻳﻨﻜﻪ ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت زﻳﺎدي در زﻣﻴﻨﻪ ﺳﺮﻃﺎن در . ﻣﻲ آورد
ﻛﺎﻓﻲ ﺑﺮاي ﺗﺮﺳﻴﻢ  وﻟﻲ ﻫﻨﻮز اﻃﻼﻋﺎت هاﻧﺴﺎن اﻧﺠﺎم ﺷﺪ
 ژﻧﺘﻴﻜﻲ دﻗﻴﻖ  ﺳﺮﻃﺎن ﻳﻌﻨﻲ ﻣﻜﺎﻧﻴﺴﻢ ﻫﺎيmarg legoV
از . ﺗﺒﺪﻳﻞ ﺳﻠﻮل ﻃﺒﻴﻌﻲ ﺑﻪ ﺳﻠﻮل ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ وﺟﻮد ﻧﺪارد
ﻮش ـــﻣﺎد ﺷﺪه در ـــﻛﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﻮﺳﺖ اﻳﺠﻲ ﻳآﻧﺠﺎ
 از ﻧﻈﺮ ﻫﻴﺴﺘﻮﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﻳﻜﻲ و اﻳﻤﻨﻮﻫﻴﺴﺘﻮﺷﻴﻤﻲ ﻲﺻﺤﺮاﻳ
 اﻳﻦ ﻧﻜﺘﻪ در ﺷﺒﻴﻪ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﻮﺳﺖ اﻧﺴﺎﻧﻲ ﻣﻲ ﺑﺎﺷﺪ و
ﮋﻧﻮﻣﻴﻚ ﻴﺪ ﺷﺪه اﺳﺖ ﻟﺬا ﺗﻐﻴﻴﺮات ﻣﻘﺎﻻت دﻳﮕﺮ ﻧﻴﺰ ﺗﺎﻳ
آﻧﻬﺎ ﻧﻴﺰ ﺑﺎﻳﺴﺘﻲ ﺷﺒﺎﻫﺖ ﻫﺎي زﻳﺎدي ﺑﺎ ﻳﻜﺪﻳﮕﺮ داﺷﺘﻪ 
ﺑﻨﺎﺑﺮاﻳﻦ در اﻳﻦ ﺗﺤﻘﻴﻖ ﻧﺎﻫﻨﺠﺎري ﻫﺎي ﻛﺮوﻣﻮزوﻣﻲ . ﺑﺎﺷﺪ
 ﻓﺘﻪﺎي ﻣﺒﺘﻼ ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ ﻗﺮار ﮔﺮﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪه در رت ﻫ
ﻮدن ﺗﻮاﻟﻲ ﻫﺎي ــﺮازي ﻧﻤــــﻢ ﺗــــﺗﺎ ﺑﺪﻳﻦ ﻃﺮﻳﻖ ﺑﺎ ﻫ
ﻲ و از ﻮﺗﻴﺪي اﻳﻦ ﻧﻮاﺣﻲ در ﻣﻮش ﻫﺎي ﺻﺤﺮاﻳﻧﻮﻛﻠﺌ
ﻃﺮﻳﻖ ﭘﺎﻳﮕﺎه ﻫﺎي اﻃﻼﻋﺎﺗﻲ ﻣﻌﺘﺒﺮ، ﺑﺎ ﺗﻮاﻟﻲ ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴﺪي 
ژﻧﻮم اﻧﺴﺎن، ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﮔﺮدد و ﻧﻮاﺣﻲ ﻣﺸﺎﺑﻪ آﻧﻬﺎ در اﻧﺴﺎن 
  ﺟﻬﺖ ﭘﻴﺸﻨﻬﺎد ژن ﻫﺎيﻣﺸﺨﺺ ﺷﻮد و ژن ﻫﺎي آن ﻧﻮاﺣﻲ
ﻲ و اﺣﺘﻤﺎل دﺧﺎﻟﺖ زﻳﺎد ﺑﺮاي ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻳﻛﺎﻧﺪﻳﺪ ﺑﺎ ﺗﻮاﻧﺎ
د   .ﻪ ﺷﻮدﻳﺗﺮ ارا ﻗﻴﻖ
 
  : ﺑﺮرﺳﻲروش
   :آﻣﺎده ﺳﺎزي ﺣﻴﻮاﻧﺎت و ﻣﻴﺰان دوز ﻣﺎده ﻛﺎرﺳﻴﻨﻮژن
ﺑﺎ  DS  در اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺗﺠﺮﺑﻲ رت ﻫﺎي ﻧﺮ از ﻧﮋاد
ي ﺳﺮم ﺳﺎزي  از ﻣﻮﺳﺴﻪﮔﺮم  051±01ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ وزﻧﻲ 
 ﻗﺒﻞ از ﺷﺮوع آزﻣﺎﻳﺶ، ﺟﻬﺖ .رازي ﺧﺮﻳﺪاري ﺷﺪ
ﺳﺎزﮔﺎري ﺣﻴﻮاﻧﺎت ﺑﺎ ﻣﺤﻴﻂ ﺑﻪ ﻣﺪت ﻳﻚ ﻫﻔﺘﻪ و در 
 ﺳﺎﻋﺖ روﺷﻨﺎﻳﻲ و درﺟﻪ 21 ﺳﺎﻋﺖ ﺗﺎرﻳﻜﻲ، 21ﺷﺮاﻳﻂ 
ﻫﺎ   و دﺳﺘﺮﺳﻲ آزاد ﺑﻪ آب و ﻏﺬا در ﻗﻔﺲ22±3ﺣﺮارت 
  ﺳﺮ ﻣﻮش02. در اﺗﺎق ﺣﻴﻮاﻧﺎت ﻧﮕﻬﺪاري ﺷﺪﻧﺪ
 روزﮔﻲ رﺳﻴﺪﻧﺪ 05-45وﻗﺘﻲ ﺑﻪ ﺳﻦ از ﺟﻨﺲ ﻧﺮ ﻲﺻﺤﺮاﻳ
ﻲ ﻛﻨﺘﺮل و ﺗﻴﻤﺎر ﺗﻘﺴﻴﻢ  ﺗﺎﻳ01  ﺑﻪ دو ﮔﺮوهﻓﻲﺗﺼﺎدﺑﻄﻮر 
 0/5 ﺣﻞ ﺷﺪه در ABMD 2 gmﺑﻪ ﮔﺮوه ﺗﻴﻤﺎر . ﺷﺪﻧﺪ
ﺻﻮرت زﻳﺮ ﺟﻠﺪي ﺗﺰرﻳﻖ ﮔﺮدﻳﺪ و ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ روﻏﻦ ﻛﻨﺠﺪ ﺑﻪ 
ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ روﻏﻦ ﻛﻨﺠﺪ زﻳﺮ ﺟﻠﺪي  0/5 ﺑﻪ ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل ﻧﻴﺰ
رت ﻫﺎ ﻫﺮ روز از ﻧﻈﺮ اﻳﺠﺎد ﺗﻮﻣﻮر ﻣﻮرد ﺑﺎزرﺳﻲ و . ﺗﺰرﻳﻖ ﺷﺪ
 ﻫﻔﺘﻪ اوﻟﻴﻦ ﻧﺸﺎﻧﻪ ﻫﺎي 8 ﭘﺲ از ﺣﺪود .ﮔﺮﻓﺘﻨﺪﻛﻨﺘﺮل ﻗﺮار  
ﺗﻮﻣﻮر در رت ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ و در ﻫﻔﺘﻪ ﻧﻬﻢ ﺑﺎ رﻋﺎﻳﺖ 
ﻣﻮازﻳﻦ اﺧﻼﻗﻲ در راﺑﻄﻪ ﺑﺎ ﻛﺎر ﺑﺎ ﺣﻴﻮاﻧﺎت ﺑﺎﻓﺖ ﻫﺎي 
ﺗﻮﻣﻮري از ﺑﺪن ﺣﻴﻮان ﺧﺎرج ﺷﺪ و از آﻧﻬﺎ ﺟﻬﺖ 
  .ﭘﮋوﻫﺶ ﺣﺎﺿﺮ اﺳﺘﻔﺎده ﮔﺮدﻳﺪ
 
  :ﻣﺮاﺣﻞ آﻣﺎده ﺳﺎزي ﺗﻮﻣﻮر ﺑﺮاي ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت
رﺳﻴﺪن ﺗﻮﻣﻮر ﺑﻪ )وره ي ﺗﻴﻤﺎر ﭘﺲ از ﭘﺎﻳﺎن د
در ﻫﺮ ﻳﻚ از اﻋﻀﺎي ( اﻧﺪازه ي ﻛﻤﻲ ﺑﺰرﮔﺘﺮ از ﻧﺨﻮد
 اﺗﺮ ﺑﻴﻬﻮش ﺷﺪﻧﺪ و  اﺗﻴﻞ ﮔﺮوه ﺗﻴﻤﺎر، ﺣﻴﻮاﻧﺎت ﺗﻮﺳﻂ دي
 1/3در ﺷﺮاﻳﻂ اﺳﺘﺮﻳﻞ ﺗﻮﻣﻮر ﺑﻄﻮر ﻛﺎﻣﻞ ﺧﺎرج ﮔﺮدﻳﺪ و 
ﺗﻮﻣﻮر ﺣﺎﺻﻞ را ﺑﺮاي ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت اﻳﻤﻨﻮﻫﻴﺴﺘﻮﺷﻴﻤﻲ در 
ﺮاي ﻛﺸﺖ ﺳﻠﻮل  آن ﺑ2/3 ﻗﺮار داده و  درﺻﺪ01ﻓﺮﻣﺎﻟﻴﻦ 
  .اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ
ﺟﻬﺖ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻫﻴﺴﺘﻮﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﻳﻜﻲ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از 
 از ettenikotsiH acieL اﺗﻮﺗﻜﻨﻴﻜﻮن ﻣﺪل)دﺳﺘﮕﺎه اﺗﻮﻣﺎﺗﻴﻚ 
 ﻣﻴﻜﺮون ﺗﻬﻴﻪ و 5-8ﻲ ﺑﺎ ﺿﺨﺎﻣﺖ ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎ ﺑﺮش ﻫﺎﻳ
-ﺳﭙﺲ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از اﺋﻮزﻳﻦ و ﻫﻤﺎﺗﻮﻛﺴﻴﻦ ﻫﺎرﻳﺲ رﻧﮓ 
  9831 ﻣﺴﺘﺎنز/ 4، ﺷﻤﺎره 21دوره / ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ ﺷﻬﺮﻛﺮد
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 ﻪ ﻫﺎي ﻫﻔﺘﻪ اوﻟﻴﻦ ﻧﺸﺎﻧ8 از ﺣﺪود  ﭘﺲ.آﻣﻴﺰي اﻧﺠﺎم ﺷﺪ
 ﺷﺪ و در ﻫﻔﺘﻪ ي ﻧﻬﻢ، ﺑﺎ ﺗﻮﻣﻮر در رت ﻫﺎ ﻣﺸﺎﻫﺪه
 ﺑﺎ ﻛﺎر ﺑﺎ ﺣﻴﻮاﻧﺎت ﺑﺎﻓﺖ ﻫﺎي ﻣﻮازﻳﻦ اﺧﻼﻗﻲ در راﺑﻄﻪرﻋﺎﻳﺖ 
ﺗﻮﻣﻮري از ﺑﺪن ﺣﻴﻮان ﺧﺎرج ﺷﺪ و از آﻧﻬﺎ ﺟﻬﺖ 
  .ﭘﮋوﻫﺶ ﺣﺎﺿﺮ اﺳﺘﻔﺎده ﮔﺮدﻳﺪ
  ANCPدر اﻳﻦ ﭘﮋوﻫﺶ از دو آﻧﺘﻲ ﺑﺎدي
  و ])9251N edoC 01cp enolC()negitnA raelcuN lleC gnitarefilorP([
  ﺮﻛﺖـــﺪه از ﺷـــﺪاري ﺷــــﺧﺮﻳ nitaercotyc naP
 .اﺳﺘﻔﺎده ﮔﺮدﻳﺪ  s/A kramneD okaD 
ﻣﺮاﺣﻞ اﻧﺠﺎم اﻳﻦ ﺗﻜﻨﻴﻚ ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ  
ﺑﺎدي اﻧﺠﺎم ﮔﺮﻓﺖ و ﺑﺎ دﺳﺘﻮراﻟﻌﻤﻞ ﺷﺮﻛﺖ ﺳﺎزﻧﺪه آﻧﺘﻲ 
 .ﻣﻴﻜﺮوﺳﻜﻮپ ﻧﻮري ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺷﺪﻧﺪ
ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎ از رت ﺧﺎرج و ﺑﺎ رﻋﺎﻳﺖ ﺷﺮاﻳﻂ 
  ﻮد ﻻﻣﻴﻨﺎر و در ﻣﺤﻴﻂـــﺮ ﻫــــ در زﻳوﺷﺪه اﺳﺘﺮﻳﻞ 
ﺎت ﺑﻪ ﻗﻄﻌ، (noituloS tlaS dereffuB s'knaH ) SSBH
 دﻗﻴﻘﻪ 5ﺑﻪ ﻣﺪت  0051 mpr رﻳﺰ ﺧﺮد ﺷﺪﻧﺪ و ﺳﭙﺲ ﺑﺎ دور
 ﺖــ ﻛﺸﮋ ﺷﺪه و ﻣﺤﻠﻮل روﻳﻲ را دور رﻳﺨﺘﻪ و ﻣﺤﻴﻂ ﺳﺎﻧﺘﺮﻳﻔﻮ
( muideM elgaE deifidoM soccebluD)  MEMD
ﺑﻪ  (mureS enivoB enivoB lateF)  SBFدرﺻﺪ 01ﺣﺎوي 
ﻣﻨﺘﻘﻞ  52lm ﻫﺎي  ﭘﻠﻴﺖ ﺳﻠﻮﻟﻲ اﺿﺎﻓﻪ ﺷﺪ و ﺑﻪ ﻓﻼﺳﻚ
ﺑﺮاي اﻓﺰاﻳﺶ ﻛﺮوﻣﻮزم ﻫﺎي ﻣﺘﺎﻓﺎزي در . ﮔﺮدﻳﺪ
از   ﻻﻧﺪا04ﺣﺪود  xedni citotM ﻣﺤﻴﻂ ﻛﺸﺖ ﻳﺎ
 hcirdlA-amgiS )Lm/gm 01 ﻣﺤﻠﻮل ﻛﻠﺸﻲ ﺳﻴﻦ
ﺑﻪ ﻣﺤﻴﻂ ﻛﺸﺖ ﺣﺎوي ﺳﻠﻮل اﺿﺎﻓﻪ ﺷﺪ و ( 4579C
ﻗﺮار  73 ˚c ﺑﺎﺗﻮر ﺳﺎﻋﺖ در اﻧﻜﻮ4 اﻟﻲ 3ﺑﻤﺪت 
ﺑﻌﺪ از ﺟﺪا ﺳﺎزي ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﻛﺸﺖ ﺷﺪه از . ﮔﺮﻓﺖ
ﻓﻼﺳﻚ، داﺧﻞ ﻟﻮﻟﻪ ﺳﺎﻧﺘﺮﻳﻔﻮژ رﻳﺨﺘﻪ ﺷﺪﻧﺪ و ﺑﺎ دور 
 دﻗﻴﻘﻪ ﺳﺎﻧﺘﺮﻳﻔﻮژ ﺷﺪﻧﺪ و ﺑﺮ روي 7 ﺑﻪ ﻣﺪت 0021
اﺿﺎﻓﻪ  lCK ،0/570 Mﭘﻠﻴﺖ ﺳﻠﻮﻟﻲ ﺣﺎﺻﻞ، ﻣﺤﻠﻮل 
ﺑﻌﺪ از . ﻫﻮاي اﺗﺎق ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ  دﻗﻴﻘﻪ در04ﮔﺮدﻳﺪ و 
روﻳﻲ را ﺑﺮداﺷﺘﻪ و روي رﺳﻮب ﺳﺎﻧﺘﺮﻳﻔﻮژ، ﻣﺎﻳﻊ 
 ﻗﺴﻤﺖ 3 ﻗﺴﻤﺖ اﺳﻴﺪاﺳﺘﻴﻚ و 1)ﻓﻴﻜﺴﺎﺗﻴﻮ ﻛﺎرﻧﻮي 
اﻳﻦ ﻋﻤﻞ . اﺿﺎﻓﻪ ﺷﺪ و ﺳﭙﺲ ﺳﺎﻧﺘﺮﻳﻔﻮژ ﮔﺮدﻳﺪ( ﻣﺘﺎﻧﻮل
ﺳﭙﺲ رﺳﻮب ﺣﺎﺻﻞ در ﻣﻘﺪار .  ﺑﺎر ﺗﻜﺮار ﺷﺪ3
  .ﻣﻨﺎﺳﺒﻲ از ﻓﻴﻜﺴﺎﺗﻴﻮ ﺣﻞ ﮔﺮدﻳﺪ
 :ﮔﺴﺘﺮه ﻛﺮوﻣﻮزوﻣﻲ و رﻧﮓ آﻣﻴﺰي ﻛﺮوﻣﻮزوم ﻫﺎ
  ﺑﺎ ﭘﻴﭙﺖﺎ ﻗﻄﺮه از ﻣﺤﻠﻮل ﺣﺎوي ﺳﻠﻮل ﻫ1- 2
ﺎﻧﺘﻲ ﻣﺘﺮي ﺑﺮ روي ﻻم اﻧﺪاﺧﺘﻪ ﺳ 03 ﭘﺎﺳﺘﻮر و از ﻓﺎﺻﻠﻪ ي
 و ﺟﻬﺖ رﻧﮓ آﻣﻴﺰي اﺑﺘﺪا ﻻم ﻫﺎ را درون ﺗﺮﻳﭙﺴﻴﻦ ﺷﺪ
 ﺛﺎﻧﻴﻪ ﻗﺮار داده و ﺳﭙﺲ ﺟﻬﺖ 01-03 ﺑﻪ ﻣﺪت 73 ˚c
 ﻣﻨﺘﻘﻞ ﺷﺪ و ﺳﭙﺲ  SBPﺷﺴﺘﺸﻮ ﺑﻪ ﻇﺮف ﺣﺎوي ﺑﺎﻓﺮ ﺳﺮد
 دﻗﻴﻘﻪ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ 5در ﻣﺤﻠﻮل رﻧﮓ ﮔﻴﻤﺴﺎ آﻣﺎده ﺑﻪ ﻣﺪت 
 ﺷﺴﺘﺸﻮ و ﭘﺲ از ﺧﺸﻚ ﻣﺠﺪداً SBP  ﻧﻬﺎﻳﺖ ﺑﺎ ﺑﺎﻓﺮو در
  .ﺳﻜﻮپ ﻧﻮري ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖﺷﺪن زﻳﺮ ﻣﻴﻜﺮو
ﻴﺺ و ﺗﻌﻴﻴﻦ ﻧﻮاﺣﻲ ﻛﺮوﻣﻮزوﻣﻲ ﭘﺲ از ﺗﺸﺨ
ﺎﻓﺘﻪ در رت ﻫﺎي ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﻮﺳﺖ، اﻗﺪام ﺑﻪ  ﻳﺗﻐﻴﻴــﺮ
ﻲ ﻫﺎي ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴﺪي آﻧﻬﺎ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ـــﻦ ﺗﻮاﻟـــﺗﻌﻴﻴ
ﺗﻮاﻟﻲ ﻫﺎي . ﺷﺪ IBCN ﭘﺎﻳﮕﺎه ﻫﺎي اﻃﻼﻋﺎﺗﻲ ﻣﺎﻧﻨﺪ
 ﺑﺪﺳﺖ آﻣﺪه ﺑﺎ ﺗﻮاﻟﻲ ژﻧﻮم اﻧﺴﺎن و ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از اﺑﺰار
ﻣﻮﺟﻮد در ﺳﺎﻳﺖ ذﻛﺮ ﺷﺪه ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﮔﺮدﻳﺪ و  TSALB
ﻟﺬا ﺑﺪﻳﻦ ﻃﺮﻳﻖ . ﻧﻮاﺣﻲ ﻣﺘﻨﺎﻇﺮ آﻧﻬﺎ در اﻧﺴﺎن ﻣﺸﺨﺺ ﺷﺪ
ﻲ ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﻼﻋﺎت ﺑﺪﺳﺖ آﻣﺪه از ﻣﻮش ﻫﺎي ﺻﺤﺮاﻳاﻃ
ﻘﻞ ﺳﺮﻃﺎن، ﺑﻪ ﻗﻄﻌﺎت ﻛﺮوﻣﻮزوﻣﻲ اﻧﺴﺎﻧﻲ ﻣﺘﻨﺎﻇﺮﺷﺎن ﻣﻨﺘ
ﺎده از ﻫﻤﺎن ﭘﺎﻳﮕﺎه اﻃﻼﻋﺎﺗﻲ اﻗﺪام ــﺳﭙﺲ ﺑﺎ اﺳﺘﻔ. ﮔﺮدﻳﺪ
ﺎي ﻣﻮﺟﻮد در ﻧﻮاﺣﻲ ﻣﺮﺑﻮﻃﻪ ـــﻪ ي ﻟﻴﺴﺖ ژن ﻫـﺑﻪ ﺗﻬﻴ
ﻋﻨﻮان ژن ﻫﺎي ﭘﻴﺶ ﻓﺮض ﺑﺮاي ﺑﺮرﺳﻲ ﻪ ﮔﺮدﻳﺪ ﻛﻪ ﺑ
  .ﺑﻴﺸﺘﺮ ﻣﻮرد اﺳﺘﻔﺎده ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ
 ﺎده از ﻣﻴﻜﺮوﺳﻜﻮپ ﻧﻮري ﻣﺪلــــﺑﺎ اﺳﺘﻔ
اراي ﻣﻲ د از ﻣﺠﻤﻮﻋﻪ ﻫﺎي ﻛﺮوﻣﻮز 14XB supmylO
ﺳﭙﺲ . اﻳﻂ ﻣﻄﻠﻮب ﺑﺮاي ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﺑﻌﺪي ﻋﻜﺲ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪﺷﺮ
ﻋﻜﺲ ﻫﺎي ﺣﺎوي ﻛﺮوﻣﻮزوم ﻫﺎي ﻣﺘﺎﻓﺎزي ﺑﻮﺳﻴﻠﻪ ي ﻧﺮم 
   . ﻣﻮرد ﺗﺠﺰﻳﻪ و ﺗﺤﻠﻴﻞ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ 0004WC acieL اﻓﺰار
  
  :ﻳﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎ
 ي ﻫﻴﺴﺘﻮﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﻳﻜﻲ ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎيﻧﺘﺎﻳﺞ ﺣﺎﺻﻞ از ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ 
ﺪد و  و ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ ﺗﻤﺎم ﻏ ﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ اﭘﻴﺪرم ﭘﻮﺳﺖﻲاﻟﻘﺎﻳ
ﺳﻠﻮل ﻫﺎي . ﺿﻤﺎﺋﻢ ﭘﻮﺳﺖ ﻧﻴﺰ ﺑﻪ ﻃﻮر ﻛﺎﻣﻞ از ﺑﻴﻦ رﻓﺘﻪ اﻧﺪ
 ﺑﻪ ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﺑﺎ اﺳﺘﻨﺎدﻫﺴﺘﻪ ﻫﺎي ﺑﺮﺟﺴﺘﻪ و ﻣﻴﺘﻮزي 
ﺗﻮﻣﻮر ــﻲ وﻳﮋﮔﻲ ﻫﺎي ﻛﺎﻣـﻞ ﻳﻚ ﮋﻳﻜ ﻫﻴﺴﺘﻮﭘﺎﺗﻮﻟﻮ
  (.1ﺗﺼﻮﻳﺮ ﺷﻤﺎره )ﭘﻮﺳﺘﻲ را دارا ﻣﻲ ﺑﺎﺷﺪ 









 ﺑﺮﺷﻲ از ﺑﺎﻓﺖ ﺗﻮﻣﻮري ﭘﻮﺳﺖ ﺑﺎ ﺑﺰرﮔﻨﻤﺎﻳﻲ  :1ﺗﺼﻮﻳﺮ ﺷﻤﺎره 
   رﻧﮓ آﻣﻴﺰي ﻫﻤﺎﺗﻮﻛﺴﻴﻠﻴﻦ اﺋﻮزﻳﻦ  در004x
  
  
 ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺣﺎﺻﻞ از ﺑﺮﻫﻤﻜﻨﺶ آﻧﺘﻲ ﺑﺎدي ﻫﺎي
 ﻛﻪ ﺑﺎﻓﺖ ﻫﺎﻳﻲﻧﺸﺎن داد nitarekotyC-naP  و ANCP
 اﻗﺪام ﺑﻪ ﻛﺸﺖ ﺳﻠﻮﻟﻲ آﻧﻬﺎ ﺷﺪ ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي ﺑﺪﺧﻴﻢ ﺑﻮده
ﻫﺎي  در ﺳﻠﻮل ANCP ﻣﻴﺰان ﺑﻴﺎن آﻧﺘﻲ ژن .اﺳﺖ
ﺗﻮﻣﻮري اﻓﺰاﻳﺶ ﺷﺪﻳﺪي داﺷﺘﻪ ﻛﻪ ﻧﺸﺎن دﻫﻨﺪه ﺳﻨﺘﺰ 
ﭘﻮﺳﺖ  اﻳﻦ آﻧﺘﻲ ژن در ﺑﺎﻓﺖ ﺗﻮﻣﻮري ﺑﻴﺶ از ﺣﺪ
-ﻧﺘﻴﺠﻪ ﻣﺜﺒﺖ ﺑــﻮدن رﻧﮓ (. 2ﺷﻤﺎره ﺗﺼﻮﻳﺮ )ﺑﺎﺷﺪ  ﻣﻲ
ي ﻣﻨﺸﺎء اﭘﻴﺘﻠﻴﺎﻟﻲ  ﻧﺸﺎن دﻫﻨﺪه nitarekotyC-naPآﻣﻴﺰي 
ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ و ﻧﺸﺎﻧﻪ ﻛﺎرﺳﻴﻨﻮﻣﺎ ﺑﻮدن ﺑﺎﻓﺖ ﺗﻮﻣﻮري ﺳﻠﻮل ﻫﺎي 
  (.3ﺗﺼﻮﻳﺮ ﺷﻤﺎره )ﻣﻲ ﺑﺎﺷﺪ 
ﺑﻨــﺪي ﻫــﺎي ﻛﺮوﻣ ــﻮزوﻣﻲ ﺑ ــﺎ رﻧــﮓ ﺑﺮرﺳــﻲ ﻧﻮار
ﻲ ﻛﺮوﻣﻮزوﻣﻲ ﺑﻪ ﻃﻮر ــﺑﺮﺧﻲ از ﻧﻮاﺣ اد ﻛﻪ ﮔﻴﻤﺴﺎ ﻧﺸﺎن د 
ﻫـﺎي ﺳـﻠﻮﻟﻲ ﻣﺨﺘﻠـﻒ دﭼـﺎر ﺗﻐﻴﻴﺮاﺗـﻲ،   ﻣﻜﺮر در ﻣﺠﻤﻮﻋﻪ 
ﻳـﺎ ﻛـﺎﻫﺶ در ( ﺗﺮﻳﺰوﻣـﻲ، آﻣﭙﻠﻴﻔﻴﻜﺎﺳـﻴﻮن )ﻣﺎﻧﻨـﺪ اﻓـﺰاﻳﺶ 










رﮔﻨﻤﺎﻳﻲ ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﺗﻮﻣﻮرال ﺑﺎﻓﺖ ﭘﻮﺳﺖ ﺑﺎ ﺑﺰ:2ﺗﺼﻮﻳﺮ ﺷﻤﺎره 








 ﺑﺎ ﺑﺰرﮔﻨﻤﺎﻳﻲ ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﺗﻮﻣﻮرال ﺑﺎﻓﺖ ﭘﻮﺳﺖ :3ﺗﺼﻮﻳﺮ ﺷﻤﺎره 
  BAD ي  و ﻣﺎده رﻧﮓ زاnitarekotyC-naPﺣﻀﻮر  در 004x
  
ﻣﺠﻤﻮﻋﻪ ﻛﺮوﻣﻮزوﻣﻲ  05-06ﻳﻚ از اﺳﻼﻳﺪﻫﺎ ﺣﺪاﻗﻞ 
ﺳﺖ ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺑﺪ. ﻣﻨﺎﺳﺐ ﻣﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ دﻗﻴﻖ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ
ﻫﺎي ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ  آﻣﺪه ﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ، ﻋﺪد ﻛﺮوﻣﻮزوﻣﻲ ﺳﻠﻮل
 ﻛﺮوﻣﻮزوﻣﻲ ﻗﺮار ﻣﻲ ﮔﻴﺮد، ﻛﻪ در آن لﺷﺪه در ﺳﻪ ﻣﺪ
 ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺷﺪه داراي ﻣﺪل ﻛﺮوﻣﻮزوﻣﻲ   ﺳﻠﻮل83
 داراي ﻣﺪل ﻛﺮوﻣﻮزوﻣﻲ   ﺳﻠﻮل84دﻳﭙﻠﻮﺋﻴﺪي و 
 ﻫﺎي ﻛﺮوﻣﻮزوﻣﻲ ﻋﺪد از ﻣﺠﻤﻮﻋﻪ 401ﺗﺮﻳﭙﻠﻮﺋﻴﺪي و ﺑﺎﻻﺧﺮه 
  . ا ﭘﻠﻮﺋﻴﺪي ﺑﻮدﻧﺪﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺷﺪه داراي ﻣﺪل ﺗﺘﺮ
ﺗﻐﻴﻴﺮات ﻛﺮوﻣﻮزوﻣﻲ اﻳﺠﺎد ﺷـﺪه در ﺗﻮﻣﻮرﻫـﺎي 
ﻫﺎي ﺳﺎﺧﺘﺎري را ﺷﺎﻣﻞ  ﺎرياﻟﻘﺎﻳﻲ، ﻃﻴﻒ وﺳﻴﻌﻲ از ﻧﺎﻫﻨﺠ 
، 8، 01ﻫـﺎي ﺷـﻤﺎره  و ﺑﻄﻮر واﺿﺢ، ﻛﺮوﻣﻮزوم ﮔﺮدد ﻣﻲ
، 4ﻫـﺎي ﺷـﻤﺎره و ﻛﺮوﻣﻮزوم ( niag)دﭼﺎر اﻓﺰاﻳﺶ 81، 9
در ﺗﻌـــﺪاد ( ssoL) دﭼـــﺎر ﮔـــﻢ ﺷـــﺪﮔﻲ 6 و 21، 61
 ﻋـﻼوه ﺑـﺮ (. 1 ﺷـﻤﺎره ﺟﺪول)ﺮدﻳﺪه اﻧﺪ ﻛﺮوﻣﻮزوم ﻫﺎ ﮔ 
ﻫـﺎ اﻳﻦ، ﺗﻐﻴﻴﺮات ﺳﺎﺧﺘﺎري از ﺟﻤﻠﻪ ﺣﺬف در ﻛﺮوﻣﻮزوم 
 و ﻫﻤﻴﻨﻄــﻮر ﻛﺮوﻣــﻮزوم ﻫــﺎي 4 و 71، 6، 5، 1ﺷــﻤﺎره 
 ﻣـ ــﺎرﻛﺮ در ﻣـ ــﺪل ﻫـ ــﺎي ﻛﺮوﻣـ ــﻮزوﻣﻲ دﻳﭙﻠﻮﺋﻴـ ــﺪي و 
 RSHﺑﺨــــﺶ ﻫــــﺎي . ﺗﺮﻳﭙﻠﻮﻳــــﺪي ﻣــــﺸﺎﻫﺪه ﺷــــﺪ 
ﻛـــﻪ از ﻧﻈـــﺮ ( noigeR gniniatS suonegomoH)
در آن ﻧﺎﺣﻴـﻪ ( ﻫﺎﻳﻲ)اي از ﻓﺰون ﻳﺎﺑﻲ ژن ﺳﻴﺘﻮژﻧﺘﻴﻜﻲ ﻧﺸﺎﻧﻪ 
ﻫﺎي ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺷﺪه  ﺳﻠﻮل 1 ﺷﻤﺎره ﺑﺎﺷﺪ ﺑﺮ روي ﻛﺮوﻣﻮزوم  ﻣﻲ
ﺑ ــﺎ اﺳ ــﺘﻔﺎده از ﭘﺎﻳﮕ ــﺎه ﻫ ــﺎي (. 13q-21q)روﻳ ــﺖ ﮔﺮدﻳ ــﺪ 
اﻃﻼﻋﺎﺗﻲ اﻳﻨﺘﺮﻧﺘﻲ اﻗﺪام ﺑﻪ ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ي ﺗﻮاﻟﻲ ﻫﺎي ﻧﻮاﺣﻲ آﺳﻴﺐ 
ﺮﻃﺎن ـﺑـﻪ ﺳ ـﺻﺤﺮاﻳﻲ ﻣﺒـﺘﻼ  ﻣﻮش دﻳﺪه در ﻛﺮوﻣﻮزوم ﻫﺎي 
  يﺎـــﺮدﻳﺪ و ﻣﻜﺎن ﻫــﻮم اﻧﺴﺎن ﮔﻲ ﻫﺎي ژﻧﺎ ﺗﻮاﻟـﭘﻮﺳﺖ ﺑ
  9831 ﻣﺴﺘﺎنز/ 4، ﺷﻤﺎره 21دوره / ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ ﺷﻬﺮﻛﺮد
   و ﻮﺳﺖﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘ زي ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺷﺪه در ﻣﻮش ﻫﺎي ﺻﺤﺮاﻳﻲﺗﻐﻴﻴﺮات ﻋﺪدي و ﺳﺎﺧﺘﺎري ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﻣﺘﺎﻓﺎ :1ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
  آدرس ﺳﻴﺘﻮژﻧﺘﻴﻜﻲ و ﺗﻌﺪاد ژن ﻫﺎي وﺟﻮد در ﻗﻄﻌﺎت ﻣﺘﻨﺎﻇﺮ آﻧﻬﺎ در ﻛﺮوﻣﻮزوم ﻫﺎي اﻧﺴﺎﻧﻲ                 
  
  ﺗﻌﺪاد ﺳﻠﻮل  اﻧﺤﺮاﻓﺎت ﻋﺪدي  ﻲﻋﺪد ﻛﺮوﻣﻮزوﻣ
  ﺗﻐﻴﻴﺮات ﺳﺎﺧﺘﺎري  اﻣﭙﻠﻴﻔﻴﻜﺎﺳﻴﻮن  ﻫﻤﻮﻟﻮژي در اﻧﺴﺎن
  ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺷﺪه
 
  اﻓﺰاﻳﺶ  ﻛﺎﻫﺶ  ﻃﻴﻒ  ﻣﺪل
ﺗﻌﺪاد ژن ﻫﺎ 
  در اﻧﺴﺎن







  15-57 ﭘﻠﻮﺋﻴﺪ  ---  ---      4 ram;41reD  32  
  005  )34-31q;31q(91    8    ram ;)22q-11q(led1  12
  )3.61q;3.52q(2      61  )61q-21q(led6  52    
  822
  9  21  ;)25q-53q(led1  82
 ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺑﺮ   
  ﺗﺮي
ﻗﻄﻌﺎت
روي ﻛﺮوﻣﻮزوم ﻫﺎي 






  ---  1 و 9ﻛﺮوﻣﻮزوم ﻫﺎي ﻗﻄﻌﺎت ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺑﺮ روي         ;)53q-23q(led5  91





       6  ;)53q-23q(led4  53
   ﭘﻠﻮﺋﻴﺪﺘﺮا
ﻗﻄﻌﺎت ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺑﺮ روي
  ---  2 و 3ﻛﺮوﻣﻮزوم ﻫﺎي 
  
 ﮔﺮدﻳﺪ ﺺﻣﺸﺨوﻣﻮزوم ﻫﺎي اﻧﺴﺎﻧﻲ ﻮژﻧﺘﻴﻜﻲ آﻧﻬﺎ در ﻛﺮــﺳﻴﺘ
ﺪه ــــﺎم ﺷـــــﻲ ﻫﺎي اﻧﺠـــﺑﺎ ﺑﺮرﺳ. (7( )1ﺟﺪول ﺷﻤــﺎره )
  ﻲ ﻛﻨﻨﺪه ژن ﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎﻧﻲـــ ﻣﻌﺮﻓﺎيـــــدر ﺳﺎﻳﺖ ﻫ
(  ygolotameH dna ygolocno ni scitenegotyC dna sciteneg fo soltA) 
 ژن ﻳﺎﻓﺖ ﺷﺪه در 9412ﻣﺸﺨﺺ ﮔﺮدﻳﺪ ﻛﻪ، از ﺑﻴﻦ 
ﻋﻨﻮان ﻪ  آﻧﻬﺎ ﺑ(%43) ژن 837ﻧﻮاﺣﻲ ﺗﻐﻴﻴﺮ ﻳﺎﻓﺘﻪ، ﺗﻌﺪاد 
ﺰ ــــﺬا آﻧﻬﺎ ﻧﻴـــﺪه اﻧﺪ ﻟـــژن ﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ ﺑﻪ ﺛﺒﺖ رﺳﻴ
  .ﻛﺎﻧﺪﻳﺪ اﺿﺎﻓﻪ ﮔﺮدﻧﺪ ـــﺪ ﺑﻪ ﻟﻴﺴﺖ ژن ﻫــﺎيﻣﻲ ﺗﻮاﻧﻨ
  
 :ﺑﺤﺚ
 ﻫﺎي اﺧﻴﺮ، ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺑـــﺮ روي ﻣـــﺪل ﻫﺎي در دﻫﻪ 
ﺑﻴﻮﻟﻮژﻳﻜﻲ ﻛﻪ از ﻗﺮاﺑﺖ ﻫﺎي ژﻧﺘﻴﻜﻲ ﺑﺎ اﻧـﺴﺎن ﺑﺮﺧـﻮردار 
ﻜﻲ ﻣﺎﻧﻨﺪ ﺳـﺮﻃﺎن، ﻣﻲ ﺑﺎﺷﻨﺪ، در ﺑﻴﻤﺎري ﻫﺎي ﭘﻴﭽﻴﺪه ژﻧﺘﻴ 
اﻳـﻦ ﻣـﺪل ﻫـﺎي . ﺗﻮﺳـﻌﻪ و وﺳـﻌﺖ زﻳـﺎدي ﻳﺎﻓﺘـﻪ اﺳـﺖ 
ﺑﻴﻮﻟﻮژﻳﻜﻲ ﻛﻪ ﺑﻴﻤـﺎري ﻫـﺎي اﻧـﺴﺎن را ﺗﻘﻠﻴـﺪ ﻣـﻲ ﻛﻨﻨـﺪ، 
ﺗﻔﺎوت ﻫﺎي ژﻧﺘﻴﻜـﻲ ﻛﻤﺘـﺮي ﺑـﺎ ﻳﻜـﺪﻳﮕﺮ دارﻧـﺪ، ﻟـﺬا از 
ﭘﻴﭽﻴﺪﮔﻲ ﻫﺎي ژﻧﺘﻴﻜﻲ ﻛﻪ ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ﺗﻔﺎوت ﻫـﺎي ﻓـﺮدي 
دﻟﻴـﻞ ﺑـﺴﻴﺎر . ﻋﻤﻞ ﻣﻲ آﻳﺪ ﻪ ، ﺟﻠﻮﮔﻴﺮي ﺑ (8،9 )ﻣﻲ ﺑﺎﺷﺪ 
 آﻧﻜ ــﻪ، ﺑ ــﺎ ﺗﻮﺟ ــﻪ ﺑ ــﻪ اﻧﺘ ــﺸﺎر ﺗ ــﻮاﻟﻲ ﻫ ــﺎي ﻣﻬ ــﻢ دﻳﮕ ــﺮ 
ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴﺪي ﻣﻮﺟﻮدات ﻣﺨﺘﻠﻒ در ﭘﺎﻳﮕﺎه ﻫﺎي اﻃﻼﻋﺎﺗﻲ 
در اﻳﻨﺘﺮﻧﺖ، اﻣﻜﺎن ﺗﻌﻤـﻴﻢ اﻃﻼﻋـﺎت ژﻧﺘﻴﻜـﻲ و ﺗﻐﻴﻴـﺮات 
 اﺛﺮ ﺑﻴﻤــﺎري ﺑﻪ  ﻛﺮﻣﻮزوﻣﻲ اﻳﺠﺎد ﺷﺪه در ﻳﻚ ﻣﻮﺟﻮد ﺑﺮ 
  .ﻣﻮﺟﻮد دﻳﮕﺮ، ﻓﺮاﻫﻢ ﺷﺪه اﺳﺖ
ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺑﺪﺳﺖ آﻣﺪه از ﺗﻜﻨﻴﻚ اﻳﻤﻮﻧﻮﻫﻴﺴﺘﻮﺷﻴﻤﻲ 
ﺪه ي ﻣـﺴﺘﻘﻴﻢ ﺑﺎﻓـﺖ ﻫـﺎ در زﻳـﺮ ﻣﻴﻜﺮوﺳـﻜﻮپ و ﻣـﺸﺎﻫ
 ﻣﺸﺨـﺼﻪ ﻫـﺎي ﻧﻮري ﻧﺸﺎن داد ﻛـﻪ، ﭘـﺎﺗﻮﻟﻮژي ﺑﺮﺧـﻲ از 
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   و ﻫﻤﻜﺎرانﻲدﻛﺘﺮ ﻣﻠﻚ ﺳﻠﻴﻤﺎﻧﻲ ﻣﻬﺮﻧﺠﺎﻧ  ﻛﺮوﻣﻮزوﻣﻲ در ﻣﻮش ﻫﺎي ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﭘﻮﺳﺖﻧﺎﻫﻨﺠﺎري ﻫﺎي ﻋﺪدي 
ﺑﻴﻮﺷ ــﻴﻤﻴﺎﻳﻲ ﺗﻮﻣﻮرﻫ ــﺎي ﺑﺪﺳ ــﺖ آﻣ ــﺪه از ﻣ ــﻮش ﻫ ــﺎي 
 ﺷـﺒﺎﻫﺖ دﻗﻴﻘـﻲ ﺑـﺎ ﺗﻮﻣﻮرﻫـﺎي ﻲ در اﻳﻦ ﺗﺤﻘﻴـﻖ، ﺻﺤﺮاﻳ
در اﻧﺴﺎن دارد، ﻟـﺬا از ﻧﻈـﺮ ﺗﺌـﻮرﻳﻜﻲ ﻧﻴـﺰ ﺑﺎﻳـﺪ از ﭘﻮﺳﺘﻲ 
ﻣـﺪن ﺗﻮﻣـﻮر آ ﻟﺤﺎظ ﻣﻜﺎﻧﻴﺴﻢ ﻫﺎي ژﻧﺘﻴﻜﻲ ﻣﺴﺒﺐ ﺑﻮﺟﻮد 
ﻧﻴﺰ ﺷﺒﺎﻫﺖ ﻫﺎي زﻳﺎدي ﺑﺎ ﻣﻜﺎﻧﻴﺴﻢ ﻫـﺎي ﻣـﺸﺎﺑﻪ در اﻧـﺴﺎن 
ﻣـﺸﺎﻫﺪه ﺳـﻪ ﻣـﺪ ﻛﺮوﻣـﻮزوﻣﻲ ﻣﺨﺘﻠـﻒ در . داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷـﺪ 
ﺗـﻮده ﻫـﺎي ﺳـﻠﻮﻟﻲ : ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺷﺪه ﻧﺸﺎن دادﻛـﻪ 
ﺳـﺮﻃﺎﻧﻲ ﺗﻤﺎﻳـﻞ ﺑـﻪ اﻓـﺰاﻳﺶ ﻋـﺪد ﻛﺮوﻣـﻮزوﻣﻲ ﺑـﻪ ﺳـﻮي 
  درﺻﺪ ﺳـﻠﻮل ﻫـﺎ 45/7ﺗﺘﺮاﭘﻠﻮﺋﻴﺪي را دارﻧﺪ ﭼﻨﺎﻧﭽﻪ ﺣﺪود 
ﻟﺬا در ﭘﮋوﻫﺶ .  ﻣﺪل ﻛﺮوﻣﻮزوﻣﻲ ﻣﻲ ﺑﺎﺷﻨﺪ داراي ﭼﻨﻴﻦ 
ﺣﺎﺿﺮ ﻧـﻮاﺣﻲ ﺳـﻴﺘﻮژﻧﺘﻴﻚ درﮔﻴـﺮ در ﻛﺮوﻣـﻮزوم ﻫـﺎي 
ﺑـﺎ ﺸﺎﺑﻪ آن در اﻧﺴﺎن ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺷﺪ و رت ﺗﻌﻴﻴﻦ و ﺑﺎ ﻧﻮاﺣﻲ ﻣ 
ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﻣﺤـﻞ اﻳـﻦ ﺗـﻮاﻟﻲ ﻫـﺎ ﺑـﺮ روي ﻛﺮوﻣـﻮزوم ﻫـﺎي 
در ﺑﺮرﺳـﻲ . اﻧـﺴﺎﻧﻲ ژن ﻫـﺎي آﻧﻬـﺎ ﻧﻴـﺰ ﻣـﺸﺨﺺ ﮔﺮدﻳـﺪ
ﻨﺘﺮﻧﺘـﻲ ﺣـﻀﻮر و ﻣﻘﺎﻻت ﺑﺪﺳﺖ آﻣـﺪه از ﭘﺎﻳﮕـﺎه ﻫـﺎي اﻳ 
دﺧﺎﻟﺖ ﺑﺮﺧـﻲ از اﻳـﻦ ژن ﻫـﺎ در ﺳـﺮﻃﺎن ﻫـﺎي ﻣﺨﺘﻠـﻒ 
اﻧﺴﺎﻧﻲ ﺑﻪ اﺛﺒﺎت رﺳﻴﺪه اﺳﺖ، ﻟﺬا آﻧﻬﺎ ﻣﻲ ﺗﻮاﻧﻨﺪ ژن ﻫـﺎي 
ﻛﺎﻧﺪﻳﺪ ﻣﻨﺎﺳﺒﻲ ﺑﺮاي ﺑﺮرﺳﻲ دﺧﺎﻟﺘﺸﺎن در ﺳﺮﻃﺎن ﭘﻮﺳﺖ 
  .ﺑﺎﺷﻨﺪ، ﻛﻪ در ذﻳﻞ ﺑﻪ ﺗﻌﺪادي از آﻧﻬﺎ اﺷﺎره ﻣﻲ ﺷﻮد
 ﻛﺮوﻣﻮزوم ﺷﻤﺎره ﻳﻚ )13q;12q(ﺣﺬف ﻗﻄﻌﻪ 
ﺪ ـﺎل و ﭘﺮوﻛﺴﻴﻤﺎل ﺑﺎزوي ﺑﻠﻨـﺑﺎ ﺑﺨﺶ دﻳﺴﺘﻗﺎﺑﻞ ﻣﻘﺎﺑﺴﻪ 
ﻫﺎي   ﻛﺮوﻣﻮزوم91 ﻛﺮوﻣﻮزوم qو ﺑﺎزوي 51ﻛﺮوﻣﻮزوم 
 )24.31q;21q(91ي  اﻳﻦ ﺣﺬف در رت ﺷﺎﻣﻞ ﻧﺎﺣﻴﻪ. اﻧﺴﺎﻧﻲ اﺳﺖ
 و ﺣﺬف در 51 )1.11q;21q( و )2.52q;1.62q(51و 
ﺪل ﻛﺮوﻣﻮزوﻣﻲ ــ ــ از ﻣﺠﻤﻮﻋﻪ ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﺑﺎ ﻣ)22q;11q(led1
اﻳﻦ . ﺎﺷﺪ در اﻧﺴﺎن ﻣﻲ ﺑ)24.31q;31q(91ﻞ ﺗﺮي ﭘﻠﻮﺋﻴﺪي ﻧﻴﺰ ﺷﺎﻣ
 ژن دارد ﻛﻪ از ﺑﻴﻦ اﻳﻦ 795 و 912 ،89ﻧﻮاﺣﻲ ﺑﻪ ﺗﺮﺗﻴﺐ ﺣﺪود 
ﻪ اﺻﻠﻲ آﻧﻬﺎ در ﺑﺮوز ﺳﺮﻃﺎن ﻫﺎي ــ ــژن ﻫﺎ، ژن ﻫﺎﻳﻲ ﻛﻪ وﻇﻴﻔ
ژن . ﻣﺨﺘﻠﻒ در ﻣﻘﺎﻻت ذﻛﺮ ﮔﺮدﻳﺪه اﺳﺖ اﺷﺎره ﻣﻲ ﺷﻮد
 رت 22q1 از ﺟﻤﻠﻪ ژن ﻫﺎي ﻧﺎﺣﻴﻪ )enirum tka -v(  2TKA
دارد اﻳﻦ ژن ﻳﻚ  ﻗﺮار 2.31q91ﺪ ﻛﻪ در اﻧﺴﺎن در ﻧﺎﺣﻴﻪ ﻣﻲ ﺑﺎﺷ
ﺷﻮﻧﺪه ﺑﻪ زﻳﺮ ﻴﻦ ﻣﺘﺼﻞ ﺌﺑﺎﺷﺪ و ﻳﻚ ﭘﺮوﺗ اﻧﻜﻮژن ﻣﺸﻬﻮر ﻣﻲ
ﻛﻨﺪ اﻳﻦ ژن در  ﺗﺮﺋﻮﻧﻴﻦ ﻛﻴﻨﺎز را ﻛﺪ ﻣﻲ/ﺧﺎﻧﻮاده ﺳﺮﻳﻦ
ﺮﻃﺎن ﺗﺨﻤﺪان ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻳﻚ اﻧﻜﻮژن ﻗﻮي ذﻛﺮ ﺷﺪه ﺳ
ﻫﺎ  اﻧﻜﻮژنﻫﺎ ﻧﻤﺎد وﺟﻮد   ﻫﺎ در ﻛﺮوﻣﻮزومRSH . (9) اﺳﺖ
ﺑﺎﺷﻨﺪ ﻛﻪ ﻛﻪ ﺑﺎ ﻣﺤﻞ  ن ﻧﺎﺣﻴﻪ ﻛﺮوﻣﻮزوﻣﻲ ﻣﻲ ر آد
ﺳﻴﺘﻮژﻧﺘﻴﻜﻲ اﻳﻦ ژن ﻧﻴﺰ ﻫﻤﺨﻮاﻧﻲ دارد ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ ﻧﻘﺶ 
ﻫﺎي رﺣﻢ و ﭘﺴﺘﺎن ﺑﻪ ﻋﻨﻮان  در ﺑﺮوز ﺳﺮﻃﺎن 2TKA ژن
 و در ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺎﻧﻜﺮاس (01) ﺑﺮﻧﺪه ﺗﻮﻣﻮر ﻳﻚ ﭘﻴﺶ
 MACBژن . (11 )ﺮار ﮔﺮﻓﺘﻪ اﺳﺖـﺪ ﻗــﻣﻮرد ﺗﺎﺋﻴ
، )doolb )puorg narehtuL( elucelom noisehda llec lasaB(
 81561005 ﺗﺎ 87140005ﻮاﻟﻲ آن از ــــﻛﻪ ﺷﺮوع ﺗ
 ﺑﺎﺷﺪ ﺪ ﻛﻪ در ﺳﺮﻃﺎن ﭘﻮﺳﺖ دﺧﻴﻞ ﻣﻲـــﺑﺎﺷ ﻣﻲ
 epyt gnitam tnelis niutriS() 2TRIS ژنو ( 31،21)
ﻳﻚ  ])eaisiverec .S( )golomoh 2 noitaluger noitamrofni([
ﺳﺮﻛﻮﺑﮕﺮ ﺗﻮﻣﻮر اﻧﺴﺎﻧﻲ در ﮔﻠﻴﻮﻣﺎ ﻣﻲ ﺑﺎﺷﺪ ﻧﻴﺰ در اﻳﻦ ژن 
ﻣﻨﻄﻘﻪ ﻛﺮوﻣﻮزوﻣﻲ ﻗﺮار دارد و از ﻃﺮﻳﻖ ﺗﻨﻈﻴﻢ 
اي و ﺑﻪ اﺣﺘﻤﺎﻟﻲ ﺑﺎ اﻳﺠﺎد   ﺷﺒﻜﻪﻫﺎي ﻣﻴﻜﺮوﺗﻮﺑﻮل
ﮔﻮﻧﻪ  ﻫﺮ. ﻛﻨﺪ ﻣﺎرﻛﺮﻫﺎي ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ ﺟﺪﻳﺪ ﻋﻤﻞ ﻣﻲ
در ﻋﻤﻠﻜﺮد اﻳﻦ ژن از ﺟﻤﻠﻪ ﺟﻬﺶ ﻛﻪ ﻣﻨﺠﺮ ﺑﻪ اﺧﺘﻼل 
ﻛﺎﻫﺶ ﻳﺎ ﺣﺬف ﺷﻮد در اﻳﺠﺎد و ﭘﻴﺸﺒﺮد ﺳﺮﻃﺎن 
از آﻧﺠﺎ ﻛﻪ (. 41) ﻣﻐﺰ ﻧﻘﺶ داردﻫﺎي ﮔﻠﻴﻮﻣﺎ در  ﺳﻠﻮل
ﺑﺎﺷﺪ و ﺑﺎ  اﻳﻦ ژن ﻳﻚ ژن ﺳﺮﻛﻮﺑﮕﺮ ﺗﻮﻣﻮر در ﻣﻐﺰ ﻣﻲ
ﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ در  ﺳﺮﻋﺖ رﺷﺪ و ﺗﻜﺜﻴﺮ ﺳﻠﻮلﺑﻪ ﺗﻮﺟﻪ 
ﺗﻮاﻧﺪ ﻳﻜﻲ از ﻋﻮاﻣﻞ  ﭘﻮﺳﺖ رت و ﻣﺘﺎﺳﺘﺎز در آن ﻣﻲ
  . در ﺳﺮﻃﺎن ﺑﺮ اﺳﺎس ﻣﺘﺎﺳﺘﺎز ﭘﻮﺳﺖ در ﻣﻐﺰ ﺑﺎﺷﺪﻣﻮﺛﺮ
ﺷـﺪﮔﻲ در  ﻫـﺎي اﻧﺠـﺎم ﺷـﺪه ﺣـﺬف در ﺑﺮرﺳـﻲ
 رت 6ﻛﺮوﻣـــﻮزوم ( 61q;21q) ﻗـــﺴﻤﺖ ﭘﺮوﻛـــﺴﻴﻤﺎل 
 2 )3.61P:3.52P(ﻣﻼﺣﻈﻪ ﮔﺮدﻳﺪ ﻛﻪ ﺑﺎ ﻗﺴﻤﺖ دﻳـﺴﺘﺎل 
.  ژن دارد 822ﻪ ﺣﺪود ـــاﻳﻦ ﻧﺎﺣﻴ . اﻧﺴﺎﻧﻲ ﻫﻤﻮﻟﻮژي دارد 
    BOHRﺑﺮﻃﺒــــﻖ ﻣﻘــــﺎﻻت ﺑﺮرﺳــــﻲ ﺷــــﺪه، ژن
 ﻛـﻪ ﺑـﻪ )B rebmeM ,ylimaF eneG golomoH saR(
ﻫﺎﻳﻲ ﻛـﻪ ﺑﻌـﺪ از آﺳـﻴﺐ  ﮔﺮ آﭘﭙﻮﭘﺘﻮز در ﺳﻠﻮلﻋﻨﻮان واﺳﻄﻪ 
ﻛﻨﺪ و  دﻫﻨﺪ، اﻳﻔﺎي ﻧﻘﺶ ﻣﻲ  ﺗﻐﻴﻴﺮ ﺷﻜﻞ ﻣﻲANDرﺳﻴﺪن ﺑﻪ 
   ﻧﻘ ــﺶ دارد و از دﻳﮕ ــﺮ ژن ﻫ ــﺎ (51،61) در ﺳ ــﺮﻃﺎن رﻳ ــﻪ 
  
 editpepylop ahpla ,esatcuder-ahpla-5-diorets 2A5DRS
    )2 ahpla esanegordyhed-4 atled diorets-ahpla 5-oxo-3(2
  
ﻣﻲ ﺑﺎﺷﺪ ﻛﻪ ﺗﺒﺪﻳﻞ ﺗﺴﺘﺴﺘﺮون ﺑﻪ ﻫﻮرﻣﻮن ﺟﻨـﺴﻲ ﻣﺮداﻧـﻪ 
ﻧﻤﺎﻳﺪ و ﻛﺎﻫﺶ ﺑﻴـﺎن اﻳـﻦ ژن در ﻣﻘﺎﻳـﺴﻪ ﺑـﺎ را ﻛﺎﺗﺎﻟﻴﺰ ﻣﻲ 
  ﺑﺎﻓﺖ ﻧﺮﻣﺎل درﺳﺮﻃﺎن ﭘﺮوﺳﺘﺎت ﺑﻪ اﺛﺒﺎت رﺳﻴﺪه اﺳﺖ ﻛﻪ
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  9831 ﻣﺴﺘﺎنز/ 4، ﺷﻤﺎره 21دوره / ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ ﺷﻬﺮﻛﺮد
 RCAMAو nispeH ﺑﺎ اﻓﺰاﻳﺶ ﭼﻨـﺪ ژن دﻳﮕـﺮاز ﺟﻤﻠـﻪ 
ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑـﻪ ﻣـﺴﺘﻘﺮ (. 71) ه اﺳﺖ در ارﺗﺒﺎط اﺳﺖ ﺑﺮرﺳﻲ ﺷﺪ 
 31q ي در ﻧﺎﺣﻴـــــ ــﻪ BOHR و 2A5DRSﺑـــــ ــﻮدن ژن 
ﺷﺪه  رت ﻛﻪ در ﻣﻮش ﻫﺎي ﺻﺤﺮاﻳﻲ ﺗﻴﻤﺎر 6ﻛﺮوﻣﻮزوم 
ﻛﻴـﺪي ﺑـﺮ ﺎدﭼﺎر ﺣﺬف ﺷﺪﮔﻲ ﺷﺪه اﺳـﺖ ﻣـﻲ ﺗﻮاﻧـﺪ، ﺗ 
دﺧﺎﻟﺖ اﻳﻦ ژن و ﻳﺎ ژن ﻫﺎي ﻣﻬﻢ دﻳﮕﺮي در اﻳـﻦ ﻧﺎﺣﻴـﻪ، 
در ﺑ ـﺮوز ﺳـﺮﻃﺎن ﭘﻮﺳـﺖ در ﻣـﻮش ﻫـﺎي ﺗﻴﻤﺎرﺷـﺪه ﺑ ــﺎ 
  . ﺑﺎﺷﺪABMD
رت ﺑﺎ ﻗﻄﻌﺎت  1ﻛﺮوﻣﻮزوم ( 25q-53q)ﻄﻌﻪ ﻗ
 اﻧﺴﺎﻧﻲ 9 و 01، 41، 11ﻫﺎي  ﻣﺨﺘﻠﻔﻲ ﺑﺮ روي ﻛﺮوﻣﻮزوم
ﻫﻤﻮﻟﻮژي دارد و ﻫﻤﻮﻟﻮژي اﺣﺘﻤﺎﻟﻲ آن ﺑﺎ ﻗﻄﻌﺎت 
 9 ﺑﺮ روي ﻛﺮوﻣﻮزوم )3.42q;1.42q(و ( 31.12q;31q)
 ژن دارد 212اﻳﻦ ﻧﻮاﺣﻲ ﺣﺪود . اﻧﺴﺎﻧﻲ ﺗﺎﺋﻴﺪ ﺷﺪه اﺳﺖ
ﻛﻪ nietorp A-naleM( ) ANALMﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻣﺜﺎل ژن 
  و54BMH، 001Sﻫﺎي دﻳﮕﺮ از ﺟﻤﻠﻪ  ﺑﻪ ﻫﻤﺮاه ژن
 در ﻣﻼﻧﻮم ﺑﺪﺧﻴﻢ ﻣﺘﺎﺳﺘﺎز دﻫﻨﺪه ﺑﻪ ﻃﻮر esanisoryT
ﺣﺬف اﻳﻦ ژن در ( 81)ﻫﻤﻮزﻳﮕﻮت ﺣﺬف ﻣﻲ ﮔﺮدد 
ﺗﻮاﻧﺪ ﻣﻮﻳﺪ ﺻﺤﺖ ﺣﺬف ﺑﻪ  ﺳﺮﻃﺎن ﻣﻼﻧﻮم در اﻧﺴﺎن ﻣﻲ
 در ﻣﻮش  ABMDوﺟﻮد آﻣﺪه در ﺳﺮﻃﺎن ﭘﻮﺳﺖ اﻟﻘﺎء ﺑﺎ
  .ﺻﺤﺮاﻳﻲ ﺑﺎﺷﺪ
 
 led5(53q;23q )5ﻴﻪ ﻣﻴﺎﻧﻲ ﻛﺮوﻣﻮزوم ﺣﺬف ﻧﺎﺣ
اﻳﻦ . ﻫﺎي ﺗﺘﺮاﭘﻠﻮﺋﻴﺪي ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺷﺪه، دﻳﺪه ﺷﺪ در ﺳﻠﻮل
ﺑﺨﺶ ﻣﻌﺎدل ﻗﻄﻌﺎت ﻛﻮﭼﻜﻲ ﺑﺮ روي ﺑﺎزوي ﻛﻮﺗﺎه 
 و ﺑﺨﺶ دﻳﺴﺘﺎل ﺑﺎزوي ﻛﻮﺗﺎه 9ﻛﺮوﻣﻮزوم ﺷﻤﺎره 
ﻟﺬا .  اﻧﺴﺎن ﺗﺸﺎﺑﻪ ﺗﻮاﻟﻲ ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴﺪي دارد1ﻛﺮوﻣﻮزوم 
ﺑﺪﻟﻴﻞ ﭘﺮاﻛﻨﺪﮔﻲ ﻗﻄﻌﺎت ﻫﻮﻣﻮﻟﻮگ ﺑﺮ روي 
ﻮزوم ﻫﺎي اﻧﺴﺎﻧﻲ و ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ ﻛﻮﭼﻚ ﺑﻮدن اﻳﻦ ﻛﺮوﻣ
ﻗﻄﻌﺎت، اﻣﻜﺎن ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ي ﺗﻮاﻟﻲ ﺑﺨﺶ ﻫﺎي ﻫﻮﻣﻮﻟﻮگ 
  .ﺑﻴﻦ رت و اﻧﺴﺎن وﺟﻮد ﻧﺪاﺷﺖ
در ﺑﺎزوي ﻛﻮﺗﺎه ﻛﺮوﻣﻮزوﻣﻲ ( 21,retP)ﻧﺎﺣﻴﻪ 
  ﻮزومـــ ﺑﺎ ﭼﻬﺎر ﻗﻄﻌﻪ ﺑﺮ روي ﻛﺮوﻣ ynetnySداراي 71
 و ﻧﻴﺰ دو ﻗﻄﻌﻪ ﺑﺮ 5ﻌﻪ ﺑﺮ روي ﻛﺮوﻣﻮزوم ــــ، دو ﻗﻄ9
ﻫﺎي  ﺮﺗﻴﺐ ﺗﻮاﻟﻲــــ ﺗ6ﺎره ــــﻮزوم ﺷﻤـــﺮوﻣروي ﻛ
 ﺑﻪ 5ﺮوﻣﻮزوم ـــﻮاﺣﻲ در ﻛــاﻳﻦ ﻧ. ﻣﺸﺘﺮك دارد
   TRETژن.  ژن دارد141 و 87ﺪود ـــﺐ ﺣـــﺮﺗﻴــــﺗ
 و ژن (esatpircsnarT esreveR esaremoleT)
ﻫﺎي ﻣﻮﺟﻮد در اﻳﻦ ﻧﺎﺣﻴﻪ   از ژنXNAC )nixenlaC(
در TRET  ژن. ﺳﻴﺘﻮژﻧﺘﻴﻜﻲ ﺣﺬف ﺷﺪه در رت ﻣﻲ ﺑﺎﺷﺪ
ﺎي ـــﻫ ﺮﻃﺎن ﺳﻠﻮلـــﻠﻪ ﺳـــﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻔﻲ از ﺟﻤ ﺳﺮﻃﺎن
  درnixenlaCﻧﻘﺶ دارد و ژن ( 91)ﺳﻨﮕﻔﺮﺷﻲ ﺣﻨﺠﺮه 
 .(02)  ﮔﺮددﺳﺮﻃﺎن ﻣﻼﻧﻮم و ﻣﺘﺎﺳﺘﺎز دﭼﺎر ﻛﺎﻫﺶ ﺑﻴﺎن ﻣﻲ
 ﻛﺎﻫﺶ ﺑﻴﺎن در اﻳﻦ ژن ﻫﺎ در ﻣﻘﺎﻻت ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺑﺎ ﻣﺸﺎﻫﺪه ي
ﺣﺬف ﺷﺪﮔﻲ ﻛﺮوﻣﻮزوﻣﻲ در ﻣﺤﻞ اﺳﺘﻘﺮار اﻳﻦ ژن ﺑﺮ 
 رت، ﻣﺆﻳﺪ ﻧﻴﺎز ﺳﺮﻃﺎن ﺑﻪ ﺣﺬف 71ﻣﻮزوم روي ﻛﺮو
ﺷﺪن اﻳﻦ ﻗﻄﻌﻪ ي ﻛﺮوﻣﻮزوﻣﻲ در ﻛﺮوﻣﻮزوم ﻫﺎي 
  .  ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ ﻣﻲ ﺗﻮاﻧﺪ ﺑﺎﺷﺪ
 4در ﻛﺮوﻣــــــ ــﻮزوم ( q23 - q14 )ﺎﺣﻴــــــ ــﻪﻧ
 ﺑﺎ  ﺑﺨﺶ ﭘﺮوﻛـﺴﻴﻤﺎل ﺑـﺎزوي ﻛﻮﭼـﻚ  ynetnySداراي
 و ﻫﻤﭽﻨ ــﻴﻦ ﺳــﻪ ﻗﻄﻌ ــﻪ ﻣــﺸﺨﺺ ﺑ ــﺮ روي 2ﻛﺮوﻣ ــﻮزوم 
دو ﻗﻄﻌﻪ آن ﺑﺮ روي . ﺑﺎﺷﺪ اﻧﺴﺎﻧﻲ ﻣﻲ 3ﻛﺮوﻣﻮزوم ﺷﻤﺎره 
ﺑﺎزوي ﻛﻮﭼﻚ و ﻳﻚ ﻗﻄﻌـﻪ ﺑـﺮ روي ﺑـﺎزوي ﺑﻠﻨـﺪ ﻗـﺮار 
ﮔﺮﻓﺘﻪ اﺳﺖ ﻟﺬا ﺑﺪﻟﻴﻞ ﭘﺮاﻛﻨﺪﮔﻲ ﻗﻄﻌـﺎت ﻫﻮﻣﻮﻟـﻮگ ﺑـﺮ 
روي ﻛﺮوﻣﻮزوم ﻫﺎي اﻧﺴﺎﻧﻲ و ﻫﻤﭽﻨـﻴﻦ ﻛﻮﭼـﻚ ﺑـﻮدن 
ﺗ ــﻮاﻟﻲ ﺑﺨ ــﺶ ﻫ ــﺎي اﻳ ــﻦ ﻗﻄﻌ ــﺎت، اﻣﻜ ــﺎن ﻣﻘﺎﻳ ــﺴﻪ ي 
 .در اﻳﻦ ﻧﺎﺣﻴﻪ وﺟﻮد ﻧﺪاﺷﺖﻫﻮﻣﻮﻟﻮگ ﺑﻴﻦ رت و 
  
  :ﻧﺘﻴﺠﻪ ﮔﻴﺮي
ل ﺗﻐﻴﻴﺮات ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪه در ﻣﻮش ﻫﺎي ﻫﺮ ﺣﺎدر 
 در رت ﻫﺎ ﻮﺳﺖﻣﺒﺘﻼ ﺛﺎﺑﺖ ﺑﻮده و در ﺑﺮوز ﺳﺮﻃﺎن ﭘ
 ﻟﺬا وﺟﻮد اﻳﻦ ﺗﻐﻴﻴﺮات ﺳﺎﺧﺘﺎري و ،ﻣﻮﺛﺮ ﺑﻮده اﺳﺖ
ﻋﺪدي و ﺑﻪ ﻋﺒﺎرت دﻳﮕﺮ اﻓﺰاﻳﺶ ﻳﺎ ﻛﺎﻫﺶ ﻣﻘﺪار ژﻧﻮم 
ﻣﻮﺟﻮد در ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ، ﺑﺎﻳﺴﺘﻲ اﻧﻌﻜﺎﺳﻲ از 
ﻲ ﻛﻪ ﺎﻳاز آﻧﺠ .ﮋن ﻫﺎي اﻳﻦ ﻧﻮاﺣﻲ ﺑﺎﺷﺪﺗﻐﻴﻴﺮات در 
ﺷﻨﺎﺳﺎﻳﻲ دﻗﻴﻖ ژن ﻫﺎي دﺧﻴﻞ در ﺑﺮوز ﺳﺮﻃﺎن در 
درﻣﺎن ﻫﺎي ﻣﺆﺛﺮﺗﺮ و ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ ﻳﺎﻓﺘﻦ اﻓﺮاد ﻣﺴﺘﻌﺪ و 
ﺛﻴﺮ ﺑﺴﻴﺎري ﺧﻮاﻫﺪ داﺷﺖ ﺎﻫﺎ در آﻳﻨﺪه ﺗ ﻏﺮﺑﺎﻟﮕﺮي آن
ﭘﻴﺸﻨﻬﺎد ﻣﻲ ﮔﺮدد ژن ﻫﺎي ﻧﻮاﺣﻲ ﺗﻐﻴﻴﺮ ﻳﺎﻓﺘﻪ در 
ﻛﺮوﻣﻮزوم ﻫﺎي ذﻛﺮ ﺷﺪه در ﻧﺘﺎﻳﺞ اﻳﻦ ﺗﺤﻘﻴﻖ ﺑﺮاي 
 ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ و دﻗﻴﻖ ﺗﺮ ﻗﺮار ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﺑﻴﺸﺘﺮ ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ
 .ﮔﻴﺮﻧﺪ
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ﻲﻧادرﺪﻗ و ﺮﻜﺸﺗ:   
 ﺖـﻬﺟ كارا هﺎﮕﺸﻧاد ﻲﺸﻫوﮋﭘ ﺖﻧوﺎﻌﻣ زا ﻪﻠﻴﺳﻮﻨﻳﺪﺑ
ﻬﻣ يﺎﻗآ ﻦﻴﻨﭽﻤﻫ و ﺶﻫوﮋﭘ ﻦﻳا ﻲﻟﺎﻣ يﺎﻫ ﻪﻨﻳﺰﻫ ﻦﻴﻣﺎﺗــيﺪ  
 ﺪﻧﺪﻧﺎـﺳر يرﺎـﻳ ار ﺎـﻣ ﻲﻫﺎﮕﺸـﻳﺎﻣزآ يﺎـﻫرﺎﻛ رد ﻪـﻛ ﻲﻧﺎﻫاﺮﻓ
ددﺮﮔ ﻲﻣ ﻲﻧادرﺪﻗ و ﺮﻜﺸﺗ. 
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Background and aim: Rat and human skin tumors have high similarity in 
physiology and show comparable biochemical responsiveness. In this study 
we have recorded numerical and structural chromosomal changes in 
metaphases chromosomes in induced-breast cancer in rats.  
Methods: In this experimental study, a carcinogenic substance (7,12-
Dimethylbenz[α] anthracene, DMBA) (2.5 mg) was subcutaneously injected 
to SD rats. Since tumors were appeared in effected rats, they became 
subjects for histopathology and imunohistochemistry studies as well as cell 
culture, metaphase chromosomal preparations and finally G-banding 
staining. 
Results: The data showed some un-randomly numerical and structural 
changes in different number of chromosomes. We found a gain in 
chromosomes number 8, 9, 10, 18 and a loss of numerical chromosomal 
changes in chromosomes number 4, 6, 12, 16 Dِeletion was seen in 
chromosomes number 1, 4, 5, 6, 17 and marker chromosomes in diploid and 
triploid model of analyzed chromosomal sets. 
Conclusion: According to our reported chromosomal changes and also 
published articles, we predict that SRD5A2, BCAM, SIRT2, AKT2, 
MLANA, RHOB, CANX, TERT are probably involved in development of 
skin cancer. In addition, we recommend that the genes located in these 
chromosomal segments, which have been reported in these studies, should 
be subjected to more investigations.  
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